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Demande internationale No. 
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Deposant 
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Cadre n°l 
□ Cadre n°ll 
Cadre n°HI 



1 La prSsente opinion contient des indications et les pages correspondantes relatives aux points suivants 

Base de I'opinion 
Priorite 

Absence de formulation d'opinion quant a la nouveaute, I'activite inventive et la 
possibilite d'application industrielle 

Absence d'unite de I'invention 

Declaration motivee selon la regie 436/s.l (a)(i) quant a la nouveaute, I'activite inventive et la 
possibilite d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

Certains documents cites 
Irregularites dans la demande internationale 



□ Cadre n° IV 
S Cadre n°V 

□ Cadre n°VI 

□ Cadre n°VII 



□ Cadre n° VIII Observations relatives a la demande internationale 
2 SUITE A DONNER 

Si une demande d'examen preliminaire internationale est presentee, la presente opinion sera consideree comme 
une opinion ecrite de I'administration chargee de I'examen preliminaire international, sauf dans le cas ou le 
deposant a choisi une administration differente de la presente administration aux fins de I'examen preliminaire 
international et que I'administration consideree a notifie au Bureau international, selon la regie 66 Ibis b) 
qu'elle n'entend pas considerer comme les siennes les opinions ecrites de la presente administration charqee de 
la recherche Internationale. y 

Si comme cela est indique ci-dessus, la presente opinion ecrite est consideree comme I'opinion ecrite de 
I administration chargee de I'examen preliminaire international, le deposant est invite a soumettre a I'administration 
chargee de I examen preliminaire international une reponse ecrite, avec le cas echeant des modifications avant 
I expiration d'un delai de 3 mois a compter de la date d'envoi du formulaire PCT/1SA£20 ou avant I'expiration d'un 
delai de 22 mois a compter de la date de priorite, le delai expirant le dernier devant etre applique. 

Pour plus de details sur les possibilites offertes au deposant, se referer au formulaire PCT/ISA>220. 
3. Pour de plus amples details, se referer aux notes relatives au formulaire PCT/ISA/220. 
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recherche internationale 
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Office europeen des brevets 
D-80298 Munich 

Tel. +49 89 2399 - 0 Tx: 523656 epmu d 
Fax: +49 89 2399 - 4465 



Fonctionnaire autorise 

Wagner, R 

N°de telephone +49 89 2399-7357 
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Cadre n°l Base de Topinion 



1 . En ce qui concerne la langue, la pr6sente opinion a 6t6 6tablie sur la base de la demande internationale dans 
la langue dans laquelle elle a 6t6 d6pos6e, sauf indication contraire donnee sous ce point. 

□ La pr6sente opinion a 6t6 6tablie sur la base d'une traduction de la langue dans laquelle la demande 

internationale a et6 depos6e dans la langue suivante , qui est la langue de l a traduction remise aux fins 
de-te-rechercheimemationHr^^^ 



2. En ce qui concerne la ou les sequences de nucleotides ou d'acides amines divulguees dans la demande 
internationale, le cas 6cheant, la recherche internationale a ete effectu6e sur la base des elements suivants : 

a. Nature de I*6l6ment : 

□ un listage de la ou des sequences 

□ un ou des tableaux relatrfs au listage de la ou des sequences 

b. Type de support : 

□ sur papier sous forme 6crite 

□ sur support 6lectronique sous forme d6chiffrable par ordinateur 

c. Moment du d6pot ou de la remise : 

□ contenu(s) dans la demande internationale telle que d6pos6e 

□ d6pos6(s) avec la demande internationale, sous forme d§chiffrable par ordinateur 

□ remis ult6rieurement a la presente administration aux fins de la recherche 



3. □ De plus, lorsque plus d'une version ou d'une copie d'un listage des sequences ou d'un ou plusieurs 

tableaux y relatifs a 6t6 d6pos6e, les declarations requisos selon lesquelles les informations fournies 
uiterieurement ou au titre de copies suppl6mentaires sont identiques k celles initialement fournies et ne 
vont pas au-del& de la divulgation faite dans la demande internationale telle que d6pos6e initialement 
selon le cas, ont 6t6 remises. 

4. Commentaires comptementaires : 
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Cadre n° III Absence de formulation d'opinion quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibility 
d'application industrielle K 

La question de savoir si I'objet de I'invention revendiqu^e semble §tre nouveau, impliquer une activity inventive 
(ne pas §tre evident) ou §tre susceptible d'application industrielle n'a pas ete examinee pour ce qui concerne : 

□ I'ensemble de la demande internationale, 



les revendications nos 1-5, 11-12 (toutes en partie) 
parce que : 

□ la demande internationale ou les revendications nos en question, se rapportent a I'objet suivant & 
regard duquel Tadministration n'est pas tenue d'effectuer un examen pn&liminaire international (prdciser) : 

□ la description, les revendications ou les dessins (en indiquer les &6ments ci-dessous) ou les revendications 

en question ne sont pas clairs, de sorte qu'il n'est pas possible de formuler une opinion valable 
(Preiser) : 

□ les revendications, ou les revendications nos en question, ne se fondent pas de fagon adequate sur la 
description, de sorte qu'il n'est pas possible de formuler une opinion valable. 

El il n'a pas 6t£ etabli de rapport de recherche internationale pour toute la demande ou pour les 
revendications nos 1-5, 11-12 (toutes en partie) en question. 

□ le listage de la ou des sequences de nucleotides ou d'acides amines n'est pas conforme a la norme prSvue 
dans I'annexe C des instructions administratives car : 

le listage presents par §crit □ n'a pas 6t6 fourni 

□ n'est pas conforme & la norme 
le listage sous forme d6chiffrable par ordinateur 

□ n'a pas 6t6 fourni 

□ n'est pas conforme & la norme 

□ le ou les tableaux relatifs au listage des sequences de nucleotides ou d'acides amines -lorsqu'ils sont sous 
forme d6chiffrable par ordinateur seulement- ne sont pas conf jrmes aux exigences techniques pn§vues 
dans I'annexe C-bis des instructions administratives. 



□ Voir le feuille supptementaire pour de plus amples details. 
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Cadre n° V Declaration motivee selon la regie 43Ws.1(a)(i) quant a la nouveaute, Tactivite inventive et 
la possibilite duplication industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 



1. Declaration 



Nouveaut6 



Activity inventive 



Possibilite d'application industrielle 



Oui : Revendications 12,13 
Norw— Revendteattons 1---M- 

Oui : Revendications 13 
Non : Revendications 1-12 

Oui : Revendications 1-13 
Non : Revendications 



2. Citations et explications 
voir feuille separee 
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Concernant le point HI 

Absence de formulation d'opinion quant a la nouveaute, I'activite inventive et la 
possibilite d'application industrielle 

1 . L'objet des revendications 1 -5, 11 -1 2 n'est pas clairement defini (Article 6 PCT), 
parce que la description de I'agent actif ne comprend aucun element de structure, 
^utilisation du terme "compose" force Phomme du metier, s'il veut determiner la 
portee de la revendication, a cribler tous les composes connus et meme ceux qui ne 
sont pas encore connus, quant a leur activite sur les lymphocytes B. La recherche et 
Pexamen de ces revendications sont done limitees aux seuls "composes" de la 
presente demande qui sont limites par une caracteristique structurelle, c.-a-d. a des 
anticorps et a leurs fragments actifs ayant une activite de depletion ou d'inhibition sur 
les lymphocytes B. 

Concernant le point V 

Declaration motivee quant a la nouveaute, I'activite inventive et la possibilite 
d'application industrielle; citations et explications a I'appui de cette declaration 

1 . La presente notification fait mention des documents suivants cites dans le rapport de 
recherche. Les numdros d'ordre qui leur sont attribues ci-apres seront utilises dans 
toute la suite de la procedure: 

D1 : DATABASE BIOSIS [Online] BIOSCIENCES INFORMATION SERVICE, 
PHILADELPHIA, PA, US; 16 novembre 2003 (2003-1 1-16), WILSON WYNDHAM H ET 
AL: "Idiotype vaccine and dose-adjusted EPOCH-rituximab treatment in untreated mantle 
cell lymphoma: Preliminary report on clinical outcome and analysis of immune response." 
XP002313046 Database accession no. PREV2004001 72557 

D2: DATABASE BIOSIS [Online] BIOSCIENCES INFORMATION SERVICE, 
PHILADELPHIA, PA, US; 1 septembre 2004 (2004-09-01), PERMAR SALLIE R ET AL: 
"Limited contribution of humoral immunity to the clearance of measles viremia in rhesus 
monkeys" XP002313048 Database accession no. PREV200400408518 
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D3: DATABASE BIOSIS [Online] BIOSCIENCES INFORMATION SERVICE, 
PHILADELPHIA, PA, US; 16 novembre 2003 (2003-11-16), WENG WEN-KAI ET AL: 
"Analysis of tumor-specific T cell immune response in follicular non-Hodgkin's lymphoma 

patients treated with rituximab." XP002313047 Database accession no. 

PREV2004001 33925 



2. La revendication 1 qui vise un format de type deuxieme utilisation medicale n'est pas 
claire (article 6 PCT), car le but d'amplifier une reaction immunitaire des lymphocytes 
T cytotoxiques, n'est pas une definition d'une pathologie definie et une reelle 
utilisation medicale. D'un point de formel la revendication pourrait se porter sur 
I'utilisation d'un anticorps depletant ou inhibant les lymphocytes B et d'un antigene, 
dans la preparation d'une composition vaccinale pour le traitement preventif ou 
therapeutique de certaines pathologies definies. 

3. D1 devoile I'utilisation de rituximab® (anticorps chimerique, anti-CD20) avec un vaccin 
idiotype antitumoral. D1 suggere que la depletion des cellules B amplifie la reaction 
cellulaire (lignes 2-3), ce qui serait un effet desirable dans le traitement du lymphome 
de D1. D1 anticiperait done une revendication du type deuxieme utilisation medicale 
(voir deuxieme alinea) visant un vaccin anti-tumoral. Voila pourquoi les 
revendications 1-11 ne sont pas nouvelles (article 33(2) PCT) 

4. D3 devoile que I'anticorps rituximab® induit une reponse des cellules T immunes et 
anticipe done I'objetdes revendications 1,2,6,7,8,9 (article 33(2) PCT). 

5. D2 devoile I'utilisation d'un anticorps monoclonal anti-CD20 avec un vaccin contre la 
rougeole. L'anticorps n'est pas donne dans le but d'amplifier une reaction immunitaire 
des lymphocytes T cytotoxiques, mais les resultats montrent que I'anticorps anti- 
CD20 n'a pas d'effet sur la reduction de la viremie. Le document D2, publie apres la 
date de depot de la presente demande, montre done que les resultats obtenus avec 
un virus de I'immunodeficience ne peuvent pas etre extrapoles a tous les vaccins. 
Comme I'art anterieur ne devoile pas I'utilisation d'un vaccin anti-VIH en combinaison 
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avec un anticorps anti-CD20 et comme I'echec dans le traitement de la rougeole 
decourage I'homme du metier d'utiliser ladite combinaison, I'objet de la revendication 
13 implique une activite inventive (article 33(3) PCT). Une activite inventive ne peut 
etre attribuee a I'objet de la revendication 12, car la demande ne comporte a u cun 
element permettant de d'etayer une extrapolation vers d'autres anticorps depletant ou 
inhibant les lymphocytes B. 
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